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A B S T R A C T  
Brucea javanica (L) Merr is a  local plant used traditionally for diabetic medication in Lombok Island. The B. javanica seed has been 
recognized to have an antidiabetic effect, while the impact of the leave extract was understudied. The purpose of this research was to 
determine the effect of B. javanica leaves infusion on the blood glucose level of alloxan-induced diabetic rats. B. javanica leaves extract 
were applied by soaking leaves into hot water (95°C) to obtain the extract concentration of 5% (w/v). This experiment provides four 
treatments to rats within 15 days with five replicates for each treatment. The treatments for rats were K1 a positive control, K2 a negative 
control, K3 a healthy control, and P1 treated with leave infused water. The diabetic condition for K1, K2, and P1 was induced with an 
intravenous injection of 125 mg/kgBW alloxan monohydrate to the rats. After stable diabetic condition, K1 rats were treated with 
Glibenclamide (0,25 mg/kgBW), K2 rats were untreated, P1 rats were administered with leaves infused water of B. javanica (L) Merr 3 
ml/day. K3 rats were uninduced and untreated. The hypoglycemic effect was observed by estimating the fasting blood glucose level of the 
rats every three days. After 15 days of treatments, P1 rats blood glucose level reduced by the 13,30%, while K1 rats 22,04%. The decrease 
in blood glucose level of both K1 and P1 rats have not reached the average blood glucose level of healthy rats. The result of the statistical 
analysis showed the infused extract effect was not significantly differed compared to positive control (P < 0.05). 
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P E N D A H U L U A N  
Diabetes mellitus (DM) merupakan penyakit kelainan 
metabolisme yang menjadi masalah global dan serius 
dengan kasus kematian 5,1 juta jiwa pertahun (Eid et 
al., 2014). Menurut International Diabetes Federation 
(IDF), sekitar 285 juta orang terkena diabetes di dunia 
dan diperkirakan jumlah ini meningkat menjadi 438 
juta pada tahun 2030 (Chackrewarthy & Tahbrew, 
2014). Komplikasi DM menyebabkan lebih dari 1 juta 
orang diamputasi, setengah juta mengalami gagal 
ginjal, dan 1,5 juta orang mengalami kebutaan setiap 
tahunnya. Berdasarkan data World Health 
Organizaton (WHO) tahun 2000, Indonesia 
menempati urutan keempat kasus DM tertinggi 
setelah India, Cina, dan Amerika Serikat, dengan 
prevalensi 8,6% dari total populasi (Nasution et al., 
2014; Eid et al., 2014). 
Kasus DM yang paling banyak ditemukan (90% 
kasus) adalah DM tipe 2 (Chang et al., 2013; Coman et 
al., 2012) yang utamanya disebabkan oleh gangguan 
metabolisme glukosa. Pengobatan DM selama ini 
menggunakan terapi insulin dan obat-obatan sintetik 
seperti sulfonylurea, biguanida, dan inhibitor α-
glycosidase, namun pengobatan tersebut relatif mahal 
dan menimbulkan berbagai efek samping seperti 
gangguan pencernaan, kelainan darah (anemia 
hemolisis) dan hipoglikemik (Issa & Bule, 2015; Njogu 
et al., 2016). Pengobatan berbasis tumbuhan menjadi 
alternatif yang murah, sederhana, dan aman; sehingga 
pencarian agen antidiabetes alami terus 
dikembangkan (Prameswari & Widjanarko, 2014; 
Osadebel et al., 2014). 
 
Berbagai penelitian telah melaporkan sekitar 400 
tumbuhan dan senyawa yang diketahui memiliki 
aktivitas antidiabetes secara in vivo dan atau in vitro 
(Chang et al., 2013). Salah satu tumbuhan di Pulau 
Lombok yang diketahui memiliki aktivitas 
antidiabetes yang cukup tinggi berdasarkan 
pengalaman empiris masyarakat di daerah Sesaot 
(Kecamatan Narmada, Kabupaten Lombok Barat) 
adalah biji buah makasar (Brucea javanica (L.) Merr) 
(Okuyama et al., 1990). Tanaman ini dikenal juga 
dengan “Tanaman Wali” karena dipercaya memiliki 
aktivitas antidiabetes (Ablat et al., 2014), disamping 
aktivitas lainnya seperti antikanker (Sakaki, et al., 
1986) dan antimalaria (Hout et al., 2006). Ablat et al., 
(2017) melaporkan fraksi etanol dan etil asetat 
ekstrak etanol biji buah makasar dapat menurunkan 
kadar gula darah mencit diabetes dan menghambat 
aktivitas enzim α-glukosidase. Namun demikian, 
aktivitas antidiabetes infusa daun tanaman makasar 
belum dilaporkan. Tujuan penelitian ini adalah untuk 
mengetahui aktivitas antidiabetes ekstrak infusa daun 
tanaman makasar (Brucea javanica (L.) Merr). 
M E T O D E  
Daun tanaman makasar diperoleh dari Desa Sesaot, Lombok 
Barat, NTB. Tanaman makasar telah dideterminasi di 
Laboratorium Biologi Universitas Mataram dengan No 
spesimen: 03/HM/buah makasar. Daun tanaman makasar 
sebanyak 5 gram direbus dengan 100 ml air pada suhu 95 °C 
selama ±15 menit. Air rebusan daun tanaman makasar 
didinginkan, kemudian ditambahkan akuades sampai 
volume 100 ml. Konsentrasi infusa daun tanaman makasar 
yaitu 5% selanjutnya digunakan untuk pengujian aktivitas 
antidiabetes terhadap hewan uji tikus.  
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Hewan uji tikus (Rattus norvegicus) jantan galur Wistar 
dibeli dari Lab. Fakultas Farmasi Universitas Udayana, Bali. 
Sebanyak 20 ekor tikus putih galur Wistar ditimbang dan 
diaklimasi terlebih dahulu selama 2 minggu sebelum 
perlakuan. Tikus selanjutnya dibagi menjadi empat 
kelompok secara random, yaitu tiga kelompok kontrol dan 
satu kelompok perlakuan. Kelompok kontrol yaitu kontrol 
positif (K1) (diinduksi aloksan (125 mg/kg BB) dan diberi 
obat glibenclamid 0,25 mg/kg BB per hari), kontrol negatif 
(K2) (diinduksi aloksan dan tidak diberi obat glibenclamid), 
kontrol normal (K3) (tidak diinduksi aloksan dan tidak 
diberi obat glibenclamid); sedangkan kelompok perlakuan 
(P1) (diinduksi aloksan dan diberi ekstrak infusa daun 
tanaman makasar 5% sebanyak 3 ml/ekor/hari). Induksi 
aloksan dilakukan secara intravenal dengan dosis 125 
mg/kgBB. Kadar gula darah puasa tikus diukur setiap tiga 
hari menggunakan alat GlucoDrTM Test Meter (model: AGM-
2100; Korea). 
Data kadar gula darah puasa semua kelompok hewan uji 
dianalisis menggunakan program SPSS yaitu analisis ANOVA 
dilanjutkan dengan analisis LSD. 
H A S I L  D A N  P E M B A H A S A N  
Efek hipoglikemik infusa daun tanaman makasar 
diamati pada hewan uji tikus galur wistar yang 
diinduksi aloksan. Hasil pengamatan rata-rata kadar 
gula darah puasa semua kelompok perlakuan 
tercantum pada Gambar 1. Data kadar gula darah 
puasa pada hari pertama pengamatan merupakan 
kadar gula darah puasa tikus setelah 3 hari diinduksi 
dengan aloksan. Diperkirakan setelah 3 hari induksi, 
kadar gula darah puasa tikus hiperglikemik telah 
stabil. Pada hari yang sama, setelah pengamatan kadar 
gula darah puasa, tikus diberi perlakuan sesuai 
dengan kelompok perlakuan. 
 
Gambar 1. Grafik rerat kadar gula darah puasa tikus pada semua kelompok perlakuan 
Berdasarkan data pada Gambar 1, terjadi 
penurunan kadar gula darah puasa pada hari ke-3 
perlakuan baik pada kontrol positif, kontrol negatif, 
dan infusa daun tanaman makasar. Penurunan kadar 
gula darah puasa pada infusa daun (40,66%) lebih 
besar daripada kontrol positif (15,78%). Penurunan 
kadar gula darah puasa pada kontrol negatif 
disebabkan oleh umpan balik negatif hormon insulin. 
Sel-sel β pankreas yang belum rusak mensekresikan 
insulin sebagai bentuk respon homeostasis terhadap 
kenaikan gula darah. Pada hari ke-6 dan ke-9, terjadi 
kenaikan kadar gula darah puasa pada perlakuan 
infusa daun, sedangkan pada kontrol positif tetap 
mengalami penurunan. Hari ke-12 dan ke-15 
pengamatan kadar gula darah puasa, infusa daun 
dapat mempertahankan kadar gula darah puasa 
hewan uji; sedangkan kontrol positif mengalami 
kenaikan dan penurunan kembali. Persentase 
penurunan kadar gula darah puasa infusa daun 
setelah 15 hari perlakuan adalah 13,30%, sedangkan 
kontrol postifif sebesar 22,04%. Berdasarkan analisis 
statistik, kadar gula darah puasa tikus pada hari ke-15 
antara kelompok perlakuan dengan infusa daun dan 
semua perlakuan lainnya tidak berbeda nyata kecuali 
dengan kontrol normal (Tabel 1).  
Tabel 1. Hasil analisis statistik kadar gula darah puasa tikus 
pada semua kelompok perlakuan pada pada hari ke-15 
Perlakuan 
Rata-rata kadar gula darah 
puasa hari ke-15 ± SEM 
Kontrol positif 345,75 ± 52,36a 
Kontrol negatif 397,75 ± 93,20a 
Kontrol normal 91 ± 2,38b 
Infusa daun 287,15 ± 49,30a 
Keterangan: Angka yang diikuti huruf berbeda menunjukkan 
perbedaan yang signifikan (P < 0,05), SEM = Standar Error Mean 
Perlakuan infusa daun dan kontrol positif belum 
mampu menurunkan kadar gula darah puasa tikus 
hiperglikemik mencapai kadar normal. Hal ini 
kemungkinan disebabkan oleh konsentrasi dan dosis 
infusa daun yang digunakan belum optimal. Dosis 
infusa daun 5% yang digunakan merupakan dosis 
awal yang diujicobakan untuk mengetahui efek 
hipoglikemik infusa daun tanaman makasar. Beberapa 
penelitian lainnya yang mengkaji efek hipoglikemik 
ekstrak air daun tanaman menggunakan dosis 
minimal 5% dan 10% (Njagi et al., 2015). Adapun 
dosis obat glibenclamid yang digunakan merupakan 
dosis tunggal yang terlalu rendah, sehingga tidak 
dapat menurunkan kadar gula darah puasa tikus 
mencapai kadar gula normal.  
1 3 6 9 12 15
K1 (K+) 443,5 373,5 358,25 248,5 420,75 345,75
K2 (K-) 455,2 234,75 259,25 384 494 397,75
K3 (normal) 80,25 84,5 69 79 105,75 91
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Dosis tunggal yang seharusnya digunakan adalah 
2x0,25mg/kg BB sesuai dengan hasil konversi dari 
dosis manusia (5 mg/70 kg BB) (Medscape, 2017). 
Induksi dengan aloksan menyebabkan kerusakan 
pada pankreas tikus. Aloksan bekerja mereduksi sel-
sel β pankreas dengan membentuk spesies reaktif 
oksigen seperti nitrat oksida (Njogu et al., 2016), 
sehingga pankreas tidak dapat mensintesis insulin 
dengan normal dan tikus menjadi hiperglikemik 
(Walvekar et al., 2016). Pemberian obat glibenclamid 
(golongan sulfonylurea) pada kontrol positif dapat 
meningkatkan sekresi insulin dari pankreas. 
Mekanisme kerja glibenclamid dalam menurunkan 
kadar gula darah kemungkinan melalui interaksinya 
dengan reseptor sulfonylurea pada sel β atau 
mengganggu kanal potassium ATP-sensitive pada 
pada sel β pankreas sehingga dapat meningkatkan 
sekresi insulin (Papich, 2016). 
Mekanisme penurunan kadar gula darah puasa 
tikus hiperglikemik setelah pemberian ekstrak 
tanaman makasar belum diketahui dengan pasti. 
Noorshahida et al., (2009) menyatakan kemungkinan 
mekanisme ekstrak biji buah makasar dalam 
menurunkan kadar gula darah puasa yaitu 
merangsang sekresi insulin dan memperbaiki 
kerusakan sel β pankreas setelah dirusak oleh 
aloksan. Penurunan kadar gula darah puasa tikus 
setelah pemberian infusa daun tanaman makasar 
memungkinkannya dapat memperbaiki kerusakan sel 
β pankreas dan merangsang sintesis insulin. 
Senyawa-senyawa yang dilaporkan bertanggung 
jawab pada efek hipoglikemik tikus diabetes dalam 
ekstrak biji buah makasar adalah brucein A dan D 
(Noorshahida et al., 2009), sedangkan pada bagian 
daun belum dilaporkan. Dengan demikian, senyawa 
aktif antidiabetes dalam ekstrak daun tanaman 
makasar masih memerlukan kajian lebih lanjut. 
K E S I M P U L A N  
Ekstrak infusa daun tanaman makasar dosis 5% dapat 
menurunkan kadar gula darah puasa tikus yang 
diinduksi dengan aloksan meskipun hasilnya tidak 
signifikan. 
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